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Abstract 


A device and a process for producing three-dimensional objects is indicated. The device has a 


container (1 ) for a medium (2) and a three-dimensionally positionable dispenser (4) for release of 


a material (3), the addition of which to the medium (2) leads to the formation of solid structures, 


into the medium (2). Addition of the material (3) by moving the dispenser in XYZ direction on a 


platform (8) below the filling height of the first material (2) in the container (1) leads to the 


formation of three-dimensional objects 
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|^ (57) Abstract: A device and method for the production of three-dimensional objects is disclosed. The device comprises a container 
(1), for a medium (2) and a three-dimensionally positionable dispenser (4), for delivery of a material (3), the addition of which to 

O the medium (2) leads to the formation of solid structures in the medium (2). The addition of the material (3), by movement of the 

^ dispenser in the XYZ-directions on a platform (8), beneath the filling level of the first material (2) in the container (1) leads to the 



formation of three-dimensional objects. 
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Zur Erklarung der Zweibuchstaben-Codes. und der anderen 
Abfcurzungen wird auf die Erldarungen ("Guidance Notes on 
Codes and Abbreviations") am Anfangjeder reguldren Ausgabe 
der PCT-Gazette verwiesen. 



(57) Zusammenfassung: Es wird eine Vorrichtung und ein Verfahren zum Hersteilen von dreidimensionalen Objekten angegeben. 
Die Vorrichtung weist einen Behaiter (1) fiir ein Medium (2) und einen dreidimensional positionierbaren Dispenser (4) zur Abgabe 
eines Materials (3), dessen Zugabe zu dem Medium (2) zur Ausbildung fester Strukturen fuhrt, in das Medium (2) auf. Die Zugabe 
des Materials (3) durch Verfahren des Dispensers in XYZ-Richtung auf eine Plattform (8) unterhalb der Fullhohe des ersten Materials 
(2) in dem Behaiter (1) fuhrt zur Ausbildung dreidimensionaler Objekte. 
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Vorrichtung und Verfahren zum Herstellen von 
dreidimensionalen Obj ekten 



Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung und ein Verfahren zum 



Es ist bekannt, dreidimensionale Objekte ausgehend von einem 
CAD-Modell des Objekts Schicht fur Schicht herzustellen . Bei 
dem bekannten Verfahren der Stereolithographie werden Monome- 
re in Anwesenheit von Photoinitiatoren durch Laserstrahlung 
polymerisiert . Als Materialien eignen sich jedoch nur eine 
begrenzte Anzahl von Monomerarten . In der 3D-Drucktechnologie 
wird die Tintenstrahltechnik angewendet , um Pulverteilchen in 
der jeweiligen Schicht an den dem Querschnitt des Objekts 
entsprechenden Stellen mit Klebstoffen zu binden. Diese Tech- 
nologie, wie auch die Stereolithographie, erfordern jedoch 
eine Nachbehandlung der entstandenen Rohlinge. 



Herstellen von dreidimensionalen Obj ekten. 
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Zudem sind fur die Bildung von dreidimensionalen Objekten mit 
Vorspriingen, Protuberanzen und Unterhohlungen Stiit zkonstruk- 
tionen erf orderlich, um eine Verbiegen oder Brechen des drei- 
dimensionalen Objekts zu verhindern. 

Eine andere Technik zur Generierung von dreidimensionalen Mo- 
dellen ist das Selektive Lasersintern. Dabei wird ein pulver- 
formiges Material schichtweise aufgetragen und die jeweils 
oberste Pulverschicht an dem Querschnitt des Modells entspre- 
chenden Stellen mit einem Laserstrahl belichtet. Das Pulver 
schmilzt oder sintert dort durch den Energieeintrag des La- 
sers. Die thermische Belastung des Materials ist jedoch hoch, 
so da£ empf indliche Polymere zerstort werden. Eine Inkorpora- 
tion biologischer Komponenten wie z.B. Zellen oder Proteine 
ist nicht moglich. Auch die Generierung von Hydrogelen ist 
nicht moglich. 

Aus der FR 2 583 334 ist ein Verfahren zur Ausbildung von 
dreidimensionalen Modeller! bekannt . Darin wird ein Photo- 
initiator zu einer Monomerf liissigkeit gegeben und das Monomer 
durch Bestrahlung ausgehartet. Alternativ wird ein mit einem 
thermischen Initiator reagierendes Monomer in eine neutrale 
Flussigkeit gegeben. Die Genauigkeit der Ausbildung des drei- 
dimensionalen Objekts und die Anzahl der verwendbaren Mate- 
rialien ist jedoch begrenzt . 

In der Technologie des Fused Deposition Modeling (FDM) werden 
thermoplastische Polymere auf geschmolzen . Die fliissige 
Schmelze verlaSt die Diisen als Strang und baut durch Erkalten 
an Luft dreidimensionale Objekte auf. Dieses Verfahren ist 
limitiert auf thermoplastische Polymere mit einer hohen 
Schmelzviskositat . Die Breite der hier bisher erfolgreich 
eingesetzten Materialien beschrankt sich auf Acrylnitril- 
Butadien-Styrol-Copolymere und Polycaprolacton. Die Verarbei- 
tungstemperatur iibersteigt dabei 100°C; dies verhindert die 
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Inkorporation thermisch empf indlicher Zusatze in das herge- 
stellte 3D-Objekt. 

Aufgabe der Erfindung ist die Bereitstellung einer verbesser- 
ten Vorrichtung bzw. eines verbesserten Verfahrens zum Her- 
stellen dreidimensionaler Objekte , 

Diese Aufgabe wird gelost durch ein Verfahren nach Anspruch 
1, eine Vorrichtung nach Anspruch 24 bzw. eine Verwendung 
nach Anspruch 27. 

Weiterbildungen der Erfindung sind in den Unteranspruchen an- 
gegeben. 

Bei dem erf indungsgemafien Verfahren wird eine Ausgangsof f nung 
eines dreidimensional bewegbaren Dispens 

ers in einem ersten Material (2) - dem Plotmedium - positio- 
niert und ein aus einer oder mehreren Komponenten bestehendes 
zweites Material (3) , das in Kontakt mit dem ersten Material 
(2) zur Ausbildung fester Strukturen f uhrt , wird in das erste 
Material (2) zur Ausbildung dreidimensionaler Objekte abgege- 
ben.Im folgenden wird das erste Material 2 als Medium bzw. 
Plotmedium 2 und das zweite Material 3 als Material 3 be- 
zeichnet, urn eine bessere Unterscheidung zwischen erstern (2) 
und zweitem (3) Material vornehmen zu konnen. 

Die Wirkung des Mediums (2) besteht dabei zum einen in einer 
Auf triebskompensation als auch in einer Dampfung der Bewegung 
des dosierten, noch flussigen Materials (3). 

Die beiden Effekte zeigen sich deutlich in den Fig. 2 und 3. 
Bei Fig. 2 fiihrt die mangelnde Auf triebskompensation zu einem 
Verfliefien der dreidimensionalen Gitterst ruktur des 
Datensatzes. Dagegen ist bei Fig. 3 die Gi tterstruktur gut 
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ausgebildet und die Hohlraumstruktur zwischen den Schichten 
bleibt voll erhalten. 

Diese technische Anderung, „Plotten" (Dispergieren) eines 
Materials (3) in ein Medium (2) mit entsprechenden 
rheologischen, im folgenden naher beschriebenen 
Eigenschaf ten, fuhrt zu einer wesentlichen Ausweitung der 
Breite ' verwendbarer Material ien. 

Zum einen lassen sich das (die) Material ( ien) (3) mit 
geringer Viskositat zu komplizierten dreidimensionalen 
Objekten aufbauen. Zum anderen kann das Medium (2) in 
reaktiver Form in den HartungsprozeS des Materials (3) 
einbezogen werden. Hierbei konnen chemische Reaktionen 
ablaufen, aber auch Fal lungs- und Komplexbildungsreakt ionen . 
Die Polaritat des Materials 2 variiert abhangig von der 
Polaritat des Materials (3) von hydrophil (z.B. Wasser) bis 
vollig unpolar (z.B. Silikonol) urn die Haf tungseigenschaf ten 
der Schichten aneinander zu steuern. 

Auf eine Stut zkonstruktion kann bei dem hier beschriebenen 
Verfahren zum Aufbau dreidimensionaler Objekte fast immer 
verzichtet werden . 

Ein sehr wichtiges Detail der Erfindung beruht auf der 
Temperaturvariabilitat des Verf ahrens . In Verbindung mit der 
groSen Zahl moglicher Medium (2) /Material (3) -Kombinationen 
sind Verarbeitungsbedingungen auch bei Raumtemperatur 
realisierbar . 

So konnen Pharmaka oder lebende, beispielsweise menschliche 
Zellen in 3D- Strukturen eingebaut werden. 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) 
Gelatinelosung oder Wasser und als Material (3) Silikon- 
kautschuk verwendet . 
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In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) 
Wasser und als Material (3) ein nafi aushartbares Silikon mit 
Acetoxysilangruppen verwendet . 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) 
Wasser, ein Polyol oder eine Losung polyf unkt ioneller Amine 
und 'als Material' (3 ) : 'ein Pdlyurethan (prapolymer) mit I£o- 
cyanatgruppen verwendet . 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) ei- 
ne wassrige Losung von Calciumionen und Thrombin verwendet, 
als Material (3) eine wassrige Losung von Fibrinogen. 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) ei- 
ne wassrige Losung von Calciumionen und Thrombin verwendet, 
als Material (3) eine wassrige Losung von Fibrinogen mit le- 
benden menschlichen oder Saugetierzellen (z.B. Fibroplasten) . 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) ei- 
ne Losung eines Polyelektrolyten verwendet, als Material (3) 
eine Losung von mehrwertigen Kationen, mehrwertigen Anionen 
oder eines Polyelektrolyten. 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) ei- 
ne Losung von Calciumionen und/oder von protoniertem Chitosan 
und/oder Thrombin und als Material (3) eine Losung von Na- 
Alginat und/oder Fibrinogen sowie lebenden menschlichen oder 
Saugetierzellen verwendet. 

In einer Weiterbildung des Verfahrens wird als Medium (2) ei- 
ne wassrige Losung eines Proteins verwendet und als Material 
(3) eine Salzlosung. 
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In einer Weiterbildung des Verfahrens wird dem Material 
und/oder dem Medium eine reakt ionsver zogernde Substanz zuge- 
geben. Damit wird gewahrleistet , daS das zugegebene Material 
an zuvor ausgehartetem bzw. verf estigeten Material anhaf tet . 

Weitere Merkmale und ZweckmaSigkeiten ergeben sich aus der 
folgenden Beschreibung von Ausf uhrungsf ormen anhand der bei- 
liegenden Figuren. Von diesen zeigen: 

Fig. 1 eine schematische Darstellung einer Vorrich- 

tung einer Ausf iihrungs form der Erfindung; 

Fig. 2 einen Querschnitt durch ein geplottetes 3D- 

Objekt; Plotmedium (2) = Luft, Material (3) = 
PU-Prapolymer ; 

Fig. 3 einen Querschnitt durch ein geplottetes 3D- 

Objekt; Plotmedium (2) = Wasser, Material (3) 
= PU-Prapolymer; und 

Fig. 4 eine schematische Querschnittsansicht einer 

weiteren Ausf uhrungsf orm der Erfindung. 

Im folgenden wird das Prinzip der Erfindung erlautert . 

Die in Fig. 1 gezeigte Vorrichtung weist einen Behalter 1, 
einen Dispenser 4 und eine Steuerung 6 fur den Dispenser 4 
auf . Die Vorrichtung wird im folgenden auch als 3D-Plotter 
bezeichnet . 

Im Behalter 1 sind eine oder mehrere Plattformen 8 vorgese- 
hen, auf denen das bzw. die dreidimensionalen Objekte ausge- 
bildet werden. In den Behalter 1 kann ein Medium 2, das auch 
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als Plotrnedium bezeichnet wird, in einer vorbest immten Full- 
hohe eingefullt werden. 

Der Dispenser 4 ist an einem in Fig. 1 nicht gezeigten Stativ 
angebracht und mindestens in drei Achsen x, y, z wie der 
Fraskopf einer computergesteuerten FraSmaschine bewegbar . Als 
Dispenser 4 wird beispielsweise eine mindestens dreiachsige, 
Rechner-NC-gesteuerte Frase verwendet , bei der der Fraskopf 
durch den Dispenser ersetzt ist. Der Dispenser 4 besteht aus 
einem Dusenelement mit Materialeingangs- und - 
ausgangsof f nung (en) 5. An die Materialeingangsof f nung (en) 
sind ein oder mehrere austauschbare Kartuschen fur eine oder 
mehrere Material -Komponente (n) 3 angeschlossen, wobei die Ma- 
terial -Komponente (n) 3 in das Medium 2 zur Ausbildung dreidi- 
mensionaler Objekte zugegeben werden. Um die Material - 
komponente (n) 3 kontrolliert durch das Dusenelement in das 
Medium 2 eintreten zu lassen, kann uber die Zuleitungen 7 ge- 
regelt Pressluft oder ein anderes geeignetes, getrocknetes 
Inertgas (Stickstoff, Argon), je nach dosiertem Material 3, 
in die Kartuschen eingeleitet werden. . Der Dispenser 4 ist 
derart oberhalb und innerhalb des Behalters 1 in den drei 
Richtungen bewegbar, dafi das Dusenelement mit seiner Aus- 
gangsof f nung 5 unterhalb der Fullhohe des Mediums 2 innerhalb 
des Behalters 1 posit ionierbar ist. 

Die Ausgangsof f nung 5 ist als einzelne Duse oder als Diisen- 
feld ausgebildet. Bei kommerziell erhaltlichen Diisen fur 
Pressluft betriebene Dispenser-Systeme liegen die kleinsten 
Innendurchmesser der Ausgangsof f nung 5 bei etwa 15 0/nm. 

Eine andere Moglichkeit der Dosierung des Materials 3 - ohne 
Verwendung von Pressluft, bzw. eines Inertgases - kann durch 
eine Pumpe als Verbindung zwischen Kartusche und Dusenelement 



.DOCID <WO 0178968A1 1 > 



WO 01/78968 



iPCT/EPOO/12102 



8 



erfolgen, bei der das Material selbst durch die Pumpe von der 
Kartusche in das Dusenelement gefordert wird. 
Eine Abwandlung dieser Moglichkeit sieht vor, die Funktion 
Pumpe /Vent il/Duse in dem Dusenelement durch eine mechatroni- 
sche Losung zu integrieren. 

Die Steuerung 6 ist so ausgebildet, daS sie die dreidimensio- 
nale Bewegung des Dispensers 4, sowie die Abgabe der Materi- 
al -Komponente (n) 3 aus dem Dispenser steuert . Es handelt sich 
dabei urn eine Rechner-NC- Steuerung , die zusatzlich mit einem 
CAD/ CAM- und/oder Bildverarbeitungssystem gekoppelt sein 
kann . 

Das Medium 2, d.h. das Plotmedium ist ein fliissiges, 
thixotropes, gelartiges, pastoses, festes, pulverf ormiges , 
als Granulat vorliegendes Material. Als Plotmedium kann ein 
co-reaktives Medium, das mit der oder den Material - 
Komponente (n) 3 Reaktionen eingeht, z.B. anionische oder ka- 
tionische Polyelektrolyte , Polyelektrolyt-Salzmischungen oder 
Substanzen mit co-reaktiven f unkt ionellen Gruppen verwendet 
werden. Alternativ sind im Plotmedium Fallmittel fur die Ma- . 
terial -Komponente (n) 3 enthalten. 

Die Material -Komponenten 3, die von dem Dispenser in das 
Plotmedium 2 abgegeben werden, sind flussige, gelartige, pa- 
stose Materialien. Beispiele fur die Material -Komponenten 3 
sind bei Raumtemperatur flussige Oligomere und Polymere, 
Schmelzen von Oligomeren und Polymeren ( "HeiSschmelzen" ) , re- 
aktive Oligomere und Polymere, Monomere, Gele, z.B. Ein- oder 
Zwe i - Komponenten - S i 1 ikonkaut schuke , Pasten, zum Beispiel ge- 
fiillte Oligomere und Polymere mit organischen und anorgani- 
schen Fullstoffen, Plastisole, d.h. in Weichmacher disper- 
gierte Polymerpulver , Losungen, Zwe i- Komponenten- Syst erne mit 
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co-reaktiven Komponenten, z.B. Isocyanate/Alkohole und Dis- 
persionen . 

Das Medium 2 und die Material - Komponente (n) 3 konnen so ge- 
wahlt sein, dag durch Zudosierung der Material -Komponente (n) 
3 in das Medium 2 dieses durch die oder mit der /den Material - 
Kotfiponente (h) 3 gelost, gebunderi, ges6frmoIzen, geharCet'oder 
verklebt wird. Umgekehrt kann/konnen die Material - 
Komponente (n) 3 durch das oder mit dem Medium 2 gelost, ge- 
bunden, geschmolzen, gehartet oder verklebt werden. 

Es kann ein Medium 2 gewahlt werden mit einer Dichte, die 
derjenigen der Material -Komponente (n) 3 gleich oder annahernd 
gleich bzw. etwas kleiner/groSer ist, um bei vorspringenden 
Teilen der zu bildenden Struktur ein Durchbiegen des Aufbaus 
zu kompensieren. Alternativ kann aufgrund einer thixotroperi, 
gelartigen, pastosen oder pulverf ormigen Konsistenz des Medi- 
ums 2 ein Durchbiegen und Posit ionsveranderungen der zu bil- 
denden Struktur im Plotmedium durch das Medium 2 selbst ver- 
hindert werden. 

In jedem Fall fiihrt die Zugabe der Material -Komponente (n) 3 
in das Medium 2 unmittelbar zur Ausbildung dreidimensionaler 
fester Strukturen. Es sind keine zusatzlichen Hilfsmittel, 
wie, Z...B..- Bestrahlung erf orderlich . 



Erste Ausf iihrungsf orm 

Es folgt die Beschreibung einer ersten Ausf iihrungsf orm der 
Erf indung . 
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Ein pneumatisch betriebener Dispenser 4 des oben beschriebe- 
nen Prinzips ist mit einer Kartusche versehen und weist als 
Ausgangsof fnung 5 eine Nadel mit einem Innendurchmesser von 
etwa 250 /im auf . Zur Regulierung des Druckes innerhalb der 
Kartuschen ist an die Zuleitungen 7 uber Schlauche ein Do- 
sierventil angeschlossen. Dieses reduziert die eingeleitete 
Druckliift von 7 bar auf den vom Material (3) abharigigen noti-" 
gen Kartuschendruck. Zusatzlich kann das Reduziervent il durch 
die Steuerung 6 vollstandig geschlossen werden, um den Do- 
siervorgang zu starten oder zu unterbrechen . 

Im Betrieb wird der Behalter 1 mit Wasser gefiillt. In die 
Kartusche des Dispensers 4 wird ein Silikonharz eingefiillt, 
das mit Wasser aushartbar ist. Im Silikon sind sind 
Acetoxysilane , die bei der Hydrolyse in Anwesenheit von 
Wasser eine saurekatalytische Silanol -Polykondensation 
bewirken, enthalten . 

Uber die Steuerung 6 wird das freie Nadelende oberhalb der 
Plattform 8 an einer Ausgangsposit ion innerhalb vorbestimmter 
Abmessungen des zu bildenden dreidimensionalen Objekts, die 
durch ein Computermodell des Objekts vorgegeben sind, 
positioniert . Dann wird das Silikon den vorbest immten 
Abmessungen entsprechend bei einem Arbeitsdruck von etwa 0,8 
bar und bei Raumtemperatur auf die Plattform 8 zur Ausbildung 
einer ersten Schicht des dreidimensionalen Objektes 
auf gebracht . Die Nadel des Dispensers wird parallel zur 
Plattform durch die Steuerung 6 derart bewegt , da£ eine 
Verf ahrgeschwindigkeit in XY-Richtung von etwa 11 bis 12 m/h 
eingestellt wird. Das Silikon hartet dabei unmittelbar nach 
der Zugabe in das Wasser aus . 

Die Zugabe des Materials 3 auf die Plattform 8 in das Medium 
2 erfolgt entweder port ionsweise an einzelnen Punkten zur 
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Ausbildung von Mikrodots (Mikro-Tropf en) oder kontinuierlich 
zur Ausbildung von Mikrostrangen bei gelartigen oder pastosen 
Materialen 3 und als Mikrostrahl bei f lussigen Materialien 3 . 

Nach Fertigstellung der ersten Schicht des dreidimensionalen 
Objekts wird die Dispensernadel durch Verandern der Position 
des Dispensers 4"*±tf "der ifTFl'g. r g-ezeigt'en Z-*Rit?htrung " 
oberhalb der ersten Schicht posit ioniert . Durch eine 
gesteuerte Bewegung des Dispenserkopf es und eine gesteuerte 
Zugabe von Silikon wird die zweite Schicht des 

dreidimensionalen Objektes ausgebildet. Diese Schritte werden 
wiederholt, so daft durch sukzessives Ausbilden von Schichten 
das dreidimensionale Objekt entsteht . Bei der Dosierung von 
Mikrostrangen mufi der Strang zwischen den einzelnen Schichten 
nicht unbedingt getrennt werden. Dies ermoglicht den Aufbau. 
des 3D-Objektes aus einem einzigen Mikrostrang . 

Auf diese Weise konnen zum Beispiel gerustartige dreidimen- 
sionale Objekte hergestellt werden, indem innerhalb der er- 
sten Schicht parallel zueinander verlaufende Strange in einer 
ersten Richtung ausgebildet werden. Zwischen den Strangen 
einer Ebene kann dabei ein Zwischenraum vorhanden sein. Dann 
werden bei der Ausbildung der zweiten Schicht zueinander 
parallele Strange in einer zweiten Richtung ausgebildet. 
Durch Wiederholen dieser Schritte wird s.chlieSlich ein Geriist 
aus Schichten von Strangen auf gebaut . 

Mikrodots konnen nebeneinander, aufeinander oder auf Lucke 
ausgebildet werden. Ein spiral formiges Abscheiden von 
Mikrodots oder Mikrostrangen fiihrt zur Ausbildung von Rohren, 
deren Grofie im Millimeter- bis Zent imeterbereich liegt, mit 
einem Innendurchmesser von etwa mindestens lOOjim. 
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Werden dreidimensionale Objekte mit grofien Vorspriingen oder 
Einschnitten gebildet, kann es aufgrund der Schwerkraft zu 
einer Verbiegung des Objektes in Wasser kommen. Zur Vermel - 
dung dieses Problems wird die Thixotropie des Sil ikons 
angepafit, zum Beispiel durch Verflussigen des Silikons 
wahrend des Herstellungsprozesses durch Ruhren, Schutteln 
oder Vibrationen oder durch Kontrolle der Silikon-Thixotropie 
mittels organischer und anorganischer Nanof ullstof f e . 
Alternativ wird anstelle von Wasser ein Medium mit einer 
Dichte gleicher oder ahnlicher, d.h. etwas kleiner/grofier als 
derjenigen des Silikons verwendet . Als Folge werden Krafte, 
die an Vorspriingen des dreidimensionalen Objektes aufgrund 
der Schwerkraft wirken, durch den Auftrieb kompensiert. Eine 
andere Moglichkeit, Verbiegungen des dreidimensionalen 
Objektes zu verhindern, ist die Verwendung von thixotropen 
oder thermoreversiblen Gelen anstelle des Wassers, wie 
beispielsweise technische Gelatine, bei denen dann der 
MaterialfluS des dosierten Materials vernachlassigbar ist. 

In einer Modifikation des oben beschriebenen Verfahrens wird 
das Silikon wahrend des Plottens durch andere Harze, bei- 
spielsweise durch Austauschen der Kartuschen ersetzt . Damit 
ergibt sich die Moglichkeit der Veranderung von Materialei- 
genschaften und Farben innerhalb des dreidimensionalen Ob- 
jekts. Beispielsweise konnen auf diese Weise Geruste aus ei- 
nem Material ausgebildet werden, in die dichtere Schichten 
eines anderen Materials eingebaut sind. 

Zweite Aus fuhrungs form 

In einer zweiten Aus fuhrungs form wird ein Dispenser 4 verwen- 
det, der als Ausgangsof f nung 5 eine beheizbare Nadel auf- 
weist. Als Material wird in einer Kartusche am Dispenser 4 
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ein Plastisol, d.h. ein in einem oder mehreren Weichmachern 
dispergiertes Polymerpulver vorgesehen. Im Behalter 1 ist 
Wasser vorgesehen. Das Plastisol wird unmittelbar vor der Ab- 
gabe in das Wasser innerhalb der beheizten Nadel geliert. Im 
Wasser wird das Plastisol abgekiihlt und dadurch verfestigt. 
Zusatzlich kann das Plastisol auch in einem Ofen riachgeliert 
werden, urn die strukturellen Eigenscfiaf ten des dreidlmensf o"- 
nalen Objekts zu verbessern. 

Ein anderes Beispiel sind PU-Prapolymere mit Isocyanat- und 
Hydroxygruppen . Diese befinden sich bei Raumtemperatur oder 
leicht abgekiihlt in der Kartusche 4 und werden durch Erwarmen 
in der beheizten Nadel der Ausgangsof f nung 5 geliert. 
Denkbar sind hier auch andere chemische Reaktionen, die zu 
einer Verf estigung/Gelierung fuhren und sich durch einen kur- 
zen thermischen Impuls starten lassen. : , 

D r i 1 1 e Au s f iihr ung s f o rm 

In der dritten Ausf iihrungsf orm wird ein co-reaktives System 
aus mehreren Material ien verwendet . Der Dispenser 4 ist mit 
einer Kartusche und an der Ausgangsof f nung 5 mit einer Nadel 
versehen. In der Kartusche wird ein Polyurethan mit 
funktionellen Isocyanatgruppen vorgelegt . Der Behalter 1 ist 
mit Wasser oder einer wassrigen Aminlosung gefiil.lt. Bei der 
Zugabe des Polyurethans kommt es zur Reaktion mit dem Wasser 
oder mit der wassrigen Aminlosung und zur Aushartung des co- 
reaktiven Systems . 

In einer Modifikation dieser Ausf iihrungs form ist der Dispen- 
ser 4 mit zwei Kartuschen versehen. In der einen Kartusche 
ist ein reaktives Harz und in der anderen Kartusche ist eine 
Komponente zum Ausharten des reaktiven Harzes enthalten. Un- 
ter Verwenden von Mischdiisen werden die in den Kartuschen 
vorgelegt en Substanzen unter AusschluS von Luft vor oder wah- 
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rend der Zugabe in ein Plotmedium, wie beispielsweise Wasser 
gemischt . Das reaktive Harz und die Komponente zum Ausharten 
reagieren miteinander unter Ausbildung von festen dreidimen- 
sionalen Strukturen . 

Alternativ konnen in der oben dargelegten Weise co-reaktive 
Systeme verwendet weirden, die durch G'renzf l'achen- : 
Polykondensationsreaktionen oder durch Polyelektrolyt - 
Komplexbildung zur Ausbildung fester dreidimensionaler Struk- 
turen fiihren. 

Vierte Ausf uhrungsf orm 

In einer weiteren Ausf uhrungsf orm ist in den Behalter 1 ein 
Medium 2 gefullt, das mit dem Material 3 derart reagiert, daS 
nach Entfernung unreagierter Material -Komponenten 3 im Zen- 
trum des Stranges Mikrorohren, bzw. -hohlraume gebildet wer- 
den. Diese Hohlraume wiede rum konnen eine 3D-Struktur aufbau- 
en. Beispiel hierfur sind Grenzf lachenpolymerisat ioen (Disau- 
rechloride als Material 3 , Diamine als Medium 2) . Weitere 
Varianten sind Polyelektrolytkomplexe (z.B. Na- 

Alginatlosungen als Material 3 und eine Losung von protonier- 
tem Chitosan als Medium 2) . Durch eine parallele Ausrichtung 
der dosierten Strange lassen sich Mikrorohrenbiindel herstel- 
len. 

Fiinf te Ausf uhrungsf orm 

In einer Ausf uhrungsf orm sind in den verwendeten Materialien 
organische und anorganische Fiillstoffe enthalten, um dreidi- 
mensionale Objekte bestehend aus Mul t iphasen- Polymeren und 
Verbundwerkstof f en herzustellen . Beispielsweise kann ein ge- 
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fullter warmeaushartbarer Kunststoff oder eine HeiEschmelze 
eines Na nove r bundma t e r i a 1 s aus dem Dispenser 4 durch eine be- 
heizte Nadel zu Wasser als Plotmedium zugegeben werden. 

Um eine hohere Auflosung, bessere Toleranzen und schnellere 
Bildungsprozesse zu erreichen, konnen alternativ auch Mikiro- 
dispenser mit separat ansteuerbaren Vielf achdusen verwendet 
werden. 

S e c h s t e Au s £ uh r ung s f o r m 

In einer Weiterbildung der ersten Ausf uhr ung s form ist in dem 
vom Dispenser 4 abgegebenen Material 3 ein pharmazeutisch ak- 
tiver Stoff enthalten (z.B. Fibronectin oder Wachstumsf akto- 
ren) . Da wahrend des Verfahrens nicht unbedingt hohe Tempera- 
turen benotigt werden, kann der Prozefi z.B. bei Raumtempera- 
tur stattfinden. Dann werden pharmazeutisch aktive Stoff e 
nicht zersetzt oder deaktiviert und sind in dem dreidimensio- 
nalen Objekt in ihrer aktiven Form enthalten. Das Objekt kann 
daher beispielsweise als Implantat verwendet werden, um im 
Korper das Zellwachstum um das Implantat herum zu fordern. 
Auch eine direkte Verarbeitung einer Suspension lebender 
menschlicher Zellen ist hier moglich. Gi tterstrukturen wie in 
Ausfiihrung 1 beschrieben, gewahrleisten dabei die anschlie- 
fiende Versorgung der Zellen mit Nahrmedium (in vitro) oder 
Blut (in vitro) . Die in Fig.l gezeigte Anordnung kann fur 
diesen Zweck sterilisiert werden (UV-Licht, Ethylenoxid, 
Platzierung des Vorgangs in einem Reinraum) . 

Als Trager-Material 3 fur die lebenden Zellen kommen dabei 
Gelatineiosungen, Kollagenlosungen , Na-Alginatlosungen, Albu- 
minlosungen in Frage . 
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Siebte Ausf uhrungsf orm 

In einer siebten Ausf uhrungsf orm ist die Ausgangsof f nung 5 
cies Dispensers als zweidimensionales Diisenfeld mit jeweils 
einzeln ansteuerbaren, individuell beheizbaren Diisen ausge- 
bildet. Dies vereinfacht die schichtweise Ausbildung eines 
dreidimensionalen Objekts dadurch, daS d§r Dispenser bei Ver'^ 
wendung einer Diisenreihe zur Ausbildung einer Schicht nur in 
x-Richtung und nicht in y-Richtung bewegt wird. Ferner ermog- 
licht die Verwendung eines Dusenfeldes, daS ein Objekt durch 
Bewegen des Dispensers nur in der z-Richtung ausgebildet wer- 
den kann. 



Achte Ausf uhrungsf orm 

Urn Medium 2 und/oder Material 3 in einem definierten Zustand 
zu halten oder beim Plottvorgang gezielt eine thermisch indu- 
zierte Reaktion hervorzurufen, kann das Heizen oder Kuhlen 
der Kartusche und Zuleitung fur Material 3, 
des Bades/Bauraums mit Plotmedium 2 oder 

der Diise (n) separat oder in Kombination vorgenommen werden. 

Als Material werden in dem erf indungsgemaSen Verfahren bevor- 
zugt Oligourethane verwendet , weil die entstehenden Mi- 
krostrukturen, wie auch die Zusammenset zungen der Polyuretha- 
ne auf einfache Weise variiert werden konnen, urn mechanische 
Eigenschaf ten des entstehenden dreidimensionalen Objektes zu 
steuern, das so beispielsweise gummiartig oder sehr starr 
ausgebildet werden kann. Oligourethane konnen als co- 
reaktives System, wie in der dritten Ausf uhrungsf orm be- 
schrieben, oder als HeiSschmelze analog zur zweiten Ausf uh- 
rungsf orm eingesetzt werden. 
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Die Erfindung ermoglicht das Ausbilden einer Vielzahl von 
dreidimensionalen Strukturen mit verschiedenen Materialkombi- 
nationen. Durch die Verwendung eines oder mehrerer Monomere 
als Plotmedium kann zum Beispiel eine Faserstruktur und/oder 
eine Geruststruktur eines anderen Materials in einer Matrix 
des Monomers oder der Monomere eingebaut werden und an- 
schlieSend das oder 'dief '"Monomere polymerisiert werden. 

In den oben beschriebenen Ausf uhrungsf ormen kann derzeit eine 
maximale Auflosung einer Mikrodot- oder Mikrostrangabschei- 
dung mit kommerziell erhaltlichen Dispensern von etwa 100 bis 
20 0 fim erreicht werden, bestimmt durch den Innendurchmesser 
der Duse, den Arbeitsdruck, der Verf ahrgeschwindigkeit der 
Duse (n) und insbesondere durch die rheologischen Eigenschaf- 
ten des verwendeten Materials. 

Die Mikrodot -Dosierung kann auf Lucke, auf Deckung oder spi- 
ralformig erfolgen. Mikrostrange konnen mit einem kontinuier- 
lichen Materialf lu£, als individuelle Strange, als End- 
losstrange, spiralformig gewunden oder der Freiform angepaSt 
dosiert werden. Zudem konnen fliissige Material -Komponenten 
als Mikrostrahl in das Plotmedium zugegeben werden. Eine an- 
dere Moglichkeit der Dosierung besteht in einer sogenannten 
Coextrusion, d.h. in der Dosierung eines Strangs mit einem 
Kern und einer Schale (Kern/Schale-Strang) . 

Rheologische Eigenschaf ten (FlieSeigenschaf ten) konnen beein- 
flu£t werden, wenn ein ausreichender Material fluS und vor- 
zugsweise eine hohe Thixotropie, d.h. das schnelle Ansteigen 
der Viskositat mit abnehmenden Scherraten erreicht werden 
soil. Ein kontrollierter FluS nach der Zugabe des Materials 
ist erf orderlich, um glatte Oberflachen zu erhalten, ohne den 
Zusammenbruch oder Verzug der 3D-Struktur zu verursachen. Zum 
Beispiel konnen selbstordnende oder segmentierte Oligomere 
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benutzt werden, um die Rheologie zu steuern. Fur grofiere 
dreidimensionale Objekte konnen grofeere flache Diisen oder 
Mehrf achdusen benutzt werden, und der Flufi kann nach der Zu- 
gabe zum Beispiel durch eine entsprechende Wahl des Plotmedi- 
ums angeglichen werden, um glatte Oberflachen zu erhalten. 
Um die Thixotropie zu steuern, ermoglicht die Verwendung von 
selbstordnenden Nanof iillstof f en die Ausbildung von Netzstruk- 
turen, die auf Scherkrafte reagieren. 



Das erfindungsgemafie Verfahren erfordert keine thermische 
oder chemische Nachbehandlung des gebildeten dreidimensiona- 
len Objekts. Bei der Wahl entsprechender Material ien miissen 
auch wahrend des Verfahrens keine hohen Temperaturen einge- 
stellt werden. Dies ermoglicht die Verwendung temperaturemp- 
findlicher, biologisch oder pharmazeut isch aktiver Materiali- 
en entweder als Zusatz, wie beispielsweise Proteine, Wachs- 
tumsfaktoren und lebende Zellen, aber auch als Matrixmateri- 
al , wie beispielsweise Hyaluronsaure , Gelatine, Collagen, Al- 
ginsaure und Ihre Salze, Chitosan und seine Salze. So konnen 
erstmalig in einem Schritt biokompat ible und bioabbaubare 
Trager hergestellt werden, die eine definierte, frei wahlbare 
Form aufweisen und thermisch und toxikologisch hochsensible 
Stoffe oder Strukturen beinhalten. Derartige Trager sind fur 
den Bereich des Tissue Engineering von groSer Bedeutung . Be- 
sonders die neuartige Moglichkeit des Plottens eines oder 
mehrerer Zelltypen (mittels mehrerer Behalter 4 und mehrer 
Diisen 5) an raumlich genau definierten Stellen in einer genau 
einstellbaren dreidimensionalen Struktur, die auch Poren fur 
Nahrstof fversorgung und Entsorgung von Stof f wechselprodukten 
zulaSt, ist wichtig. Organe von Saugetieren bestehen aus ei- 
nem Stutzgewebe (z.B. Collagen) und hochst unterschiedlichen 
Typen von Zellen, die verschiedenste Funktionen wahrnehmen 
(z.B. Leberzellen) . Eine gleichzeit ige in-vitro-Zucht ver- 
schiedener Zelltypen bereitet grofee Schwierigkei ten ,. wegen 
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unterschiedlicher Wachstumsgeschwindigkeiten und Wachstumsbe- 
dingungen. Ihre gleichzeitige Strukturierung zu Organen ist 
bisher nur fur einfache Organe (z.B. die Haut) gegluckt . Da- 
gegen kann eine derartig-komplexe Struktur mittels der hier 
vorgestellten Erfindung realisiert werden. 

Als Beispiel kann hier fur Medium 2 eine wassrige Losung von 
Calciumionen, Thrombin und Gelatine ( zur 4 ^Iskostltat s'drhohurigt 
dienen; Material 3 ist dann eine wassrige Losung von humanem 
Fibrinogen, Natriumalginat und lebenden Zellen. 
Zwei Mechanismen fuhren dann zur Gelierung: a) die Komplex- 
bildung des Alginats zum unloslichen Calciumalginat und b) 
die Gelierung des Fibrinogens zum Fibrin. 

Auch hier kann durch Zusatz von anorganischen oder organi- 
schen Fullstoffen sowohl die Verarbeitbarkeit des Materials 3 
eingestellt werden, als aber auch eine Verbesserung der me- 
chanischen Eigenschaf ten des fertigen dreidimensionalen Ob- 
jektes erzielt werden. 

Als Beispiel kann hier der Zusatz von pulverf ormigem Hydroxy- 
lapatit (Hauptmineral des Sauget ierknochens) dienen. So kann 
in Verbindung mit lebenden Knochenzellen ein dreidimensiona- 
les Objekt hergestellt werden, welches zur Behebung von Kno- 
chendefekten dienen kann. 

Ebenso konnen weitere Anwendungen der Erfindung im Bereich 
der Freisetzung von Wirkstoffen liegen. Die Erfindung ermog- 
licht z. B. die Herstellung von genau an den Patienten ange- 
paSten Wirkstof f tragern; dies kann z.B. zur langsamen Frei- 
setzung eines Wirkstoffs - der Wirkstoff befindet sich dabei 
im Material 3 selbst und nicht auf der Oberflache - im Gehirn 
dienen, indem ein dreidimensionales Objekt der Hinrinde ange- 
pa&t aufgelegt wird und der Wirkstoff direkt im Gehirn frei- 
gesetzt wird und nicht die Blut -Hirnschranke uberwinden muS. 
Dies ist fur die postoperative Behandlung von Hirntumorpat i - 
enten von Bedeutung . 
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Die Erfindung fiihrt weiterhin zu dem Vorteil, daS sowohl fur 
medizinische Anwendungen als auch fur die Herstellung von 
Prototypen in der Industrie und in der Wissenschaft dreidi- 
mensionale Objekte individuell herstellbar sind. 

Zudem konnen kleinste Strukturen ausgebildet werden, da die 
erreichte strukturelle Auflosung im Bereich von 150 dpi 
(170/zm) liegt und auf einfache Weise variierbar ist, in Ab- 
hangigkeit vom Innendurchmesser der verwendeten D\ise(n), des 
Arbeitsdrucks bei der Zugabe, der Zugabegeschwindigkeit des 
Materials 3, der Verf ahrgeschwindigkeit der Duse(n) , der 
Rheologie von Plotmedium und Material und der ubrigen Mate- 
rialeigenschaf ten . 

Ferner kann bei Verwendung von Mehrf achdiisen , die als Feld 
oder Matrix angeordnet sind, eine Auflosung von 600 dpi oder 
mehr erreicht werden. 

Die Mehrf achdiisen sind hierbei als mikromechanisches System 
aufgebaut, bei dem die einzelnen Diisen ventilgesteuert sind 
(die Dusen- , bzw. Ausgangsof f nungen sind Feld- oder Matrix- 
formig auf einer gemeinsamen Dusenplatte angeordnet ) und an 
ihrer bestimmten Feld- oder Matrixposition jeweils eine Aus- 
gangsof fnung zu einer gemeinsamen Dusenkammer darstellen, die 
unter geregeltem Druck mit dem Material 3 versorgt wird, ver- 
gleichbar mit dem „Common Rail" Prinzip aus der Dieselein- 
spritztechnik) . 

Das Ausbilden dreidimensionaler Objekte in flussigen Medien, 
deren Dichten gleich oder ahnlich ,d.h. etwas kleiner/groSer 
der Dichte des zugegebenen Materials sind und so zur Auf- 
triebskompensation des Materials 3 dienen, oder das Zugeben 
in thixotrope oder gelformige Medien, um den MaterialfluS des 
dosierten Materials 3 in dem Medium 2 auf ein Minimum zu re- 
duzieren, ermoglicht es, bei der Ausbildung dreidimensionaler 



3DOCID- <WO 0178968A1_I_> 



WO 01/78968 



PCT/EP00/12102 



21 

Objekte, die Vorsprunge, Hinterschneidungen und/oder Hohlrau- 
me aufweisen, ohne Stiit zstrukturen zu arbeiten. 

Ein weiterer Vorteil des erf indungsgemaSen Verfahrens besteht 
darin, daS eine Vielzahl von reaktiven und nicht-reaktiven 
Materialien verwendet werden kann^ Zum Beispiel konnen co- 
reaktive Systeme und^HeiE^fflnerien mit einer im Vergleich zu 
ublichen Polymerschmelzen niedrigeren Viskositat eingesetzt 
werden. 

Die erf indungsgemaSe Vorrichtung und das erf indungsgemaEe 
Verfahren eignen sich nicht nur fur biomedizinische Anwen- 
dung, sondern auch fur die burotaugliche "Desktop" -Erstellung 
von dreidimensionalen Objekten und zum Rapid-Prototyping. 

Wie in Fig. 4 gezeigt ist, wird in einer weiteren bevorzugten 
Ausf uhrungsf orm der Erfindung entweder dem Medium (2) oder 
bevorzugt dem Material (3) eine Substanz (10) zugegeben, die 
die Reaktion zwischen dem Medium (2) und dem Material (3) 
bzw. deren reaktiven Komponenten verzogert. Diese Substanz 10 
bewirkt, daS eine gute Haftung des uber den Dispenser 4 zuge- 
gebenen Materials an bereits ausgeharteten Strukturen 30 des 
Materials 3 , welche z.B. in einer vorhergehenden Plotebene 
liegen, erzielt wird. Die reaktionsverzogernde Substanz 10 
wird so gewahlt, daS die Reaktion zwischen den Reaktionspart- 
nern 2 und 3 bzw. deren reaktiven Inhaltsstof f en, die haupt- 
sachlich zuerst an der Grenzflache zwischen bereits ausgehar- 
tetem Material 3 0 und zugegebenem Material 3 stattfindet, urn 
eine Zeitspanne t (Verzogerungszeit ) verzogert wird, die aus- 
reicht, daS das zugegebene Material 3 an den bereits ausge- 
harteten bzw. verfestigten Strukturen 3 0 anhaftet bevor es 
mit dem Medium 2 reagiert . In dem in Fig. 4 gezeigten Ausfuh- 
rungsbeispiel wird die Verzogerungszeit t vorgegeben durch 
die Zeit, die das Material 3 benotigt, urn von einem Abschnitt 
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30i zu einem Abschnitt 30 2 einer bereits verfestigten Struktur 
zu fliefien. Die Verzogerungszeit liegt je nach verwendeten 
Materialien und Dosiergeschwindigkeiten zwischen etwa l/100s 
und etwa einigen Sekunden . Als reakt ionsverzogernde Substan- 
zen kommen unterschiedliche Substanzen, je nach dem verwende- 
ten co-reaktiven System aus Medium 2 und Material 3 in Frage . 
Die reakt ionsverzogernde Substanz 10 bewirkt eine Deaktivie- 
rung der reagierenden Molekule entweder des Materials 3 oder 
des Mediums 2, insbesondere der des Mediums 2, die in das Ma- 
terial 3 eindringen, wahrend dieses zugegeben wird. Nach ei- 
niger Zeit werden die Molekule der reaktionsverzogernden Sub- 
stanz 10 selbst inaktiv, so daS ihre Wirkung nicht mehr aus- 
reicht, die Reaktion zwischen dem Material 3 und dem Medium 2 
zu verhindern. 

Beispiele fur die reaktionsverzogernden Substanzen sind die 
folgenden: fur anionische Polyelektrolyte , z.B. Alginsaure, 
als reakt ive Komponente in dem Material 3 und Substanzen mit 
mehrwertigen Kationen, z.B. Calcium, als reaktive Komponente 
des Mediums 2 kommen als reakt ionsverzogernde Substanzen bei- 
spielsweise EDTA, Acetylsalicylsaure oder Heparin in Frage, 
wobei die mehrwertigen Kationen maskiert werden, oder Sulfat- 
Ionen, wobei die mehrwertigen Kationen ausgefallt werden. Fur 
kationische Polyelektrolyte, z.B. Chitosan, als reaktive Kom- 
ponente in dem Material 3 und Substanzen mit mehrwertigen 
Anionen als reaktive Komponente des Mediums 2 kommen als re- 
akt ionsverzogernde Substanzen beispielsweise Ca, Ba, oder Sr- 
Ionen in Frage, wobei die mehrwertigen Anionen ausgefallt 
werden, oder kurzkettige kationische Polyelektrolyte, wobei 
die mehrwertigen Anionen maskiert werden. 

Fur Fibrinogen als reaktive Komponente des Materials 3 und 
Thrombin und/oder Calcium als reaktive Komponente des Mediums 
2 sind als reakt ionsverzogernde Substanz 10 Ant ikoagulant ien, 
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z.B. Heparin, geeignet, wobei Calciumionen deaktiviert 
und/oder Thrombin, inhibiert wird. 

Fur e in Monomer mit einem radikalischen Initiator, z.B. BPO, 
als reaktive Komponente des Materials 3 und ein Coinitiator, 
z.B. Amin, als reaktive Komponente des Mediums 2 ist als re- 
akt ions verzogernde Substanz 10 ein Radikalf anger wie ein 
sterisch gehindertes Phenol geeignet, der entstehende Radika- 
le vernichtet. 

Es versteht sich, daS obige Aufzahlung nur beispielhaft ist 
und daS jede reakt ionsverzogemde Substanz verwendet werden 
kann, die fur ein spezielles co-reaktives System aus Material 
3 und Medium 2 zu einer definierten Reakt ionsverzogerungszeit 
fiihrt. Die beschriebene Ausf uhrungsf orm ist anwendbar im Zu- 
sammenhang mit alien vorgenannten Ausf uhrungsf ormen . 

In einer weiteren bevorzugten Ausf uhrungsf orm werden reakti- 
onsverzogemde Substanzen als Substanzen beigefugt die die 
reaktive Komponente in Material 3 oder Medium 2 vor uner- 
wunschten Reakt ionen schiitzen bzw. solche verhindem. Bei- 
spielsweise kann Vitamin E (Tocopherol) als reaktionsverzo- 
gemde Substanz bzw. Inhibitor verwendet werden fur den Fall, 
da£ als Material 3 ein thermoplast isch verarbeitbares dosier- 
bares Polymer verwendet wird, um dieses vor Oxidation zu 
schiitzen . 

Das beschriebene Verfahren gemaS alien vorgenannten Ausfuh- 
rungsf ormen ist nicht darauf beschrankt, dafi als Material 3 
oder als Medium 2 reine Materialien verwendet werden. Es kon- 
nen auch Mischungen von Materialien verwendet werden. Als Mi- 
schungen fur das Material 3 sind beispielsweise Blends von 
Polyelektrolyten, Fibrinogen, Fibrin und anderen erwahnten 
Stoffen moglich. 



=DOCID- <WO 0178968A1 .!_> 



WO 01/78968 



PCT/EPOO/12102 



24 



In einer weiteren Ausf uhrungsf orm ist es moglich als Material 
3 ein Material zu verwenden, welches einen darin gelosten 
Stoff enthalt der beim Ubergang in das Medium 2 durch einen 
Wechsel der Losungseigerischaf t ausfallt und eine feste Struk- 
tur bildet. Diese Ausf uhrungsf orm ist z.B. zum Plotten von 
Knochenzementen auf der Basis von Polymethylmethacrylaten und 
Calciumphosphaten zur Verzogerung der Aushartung anwendbar . 
Es sind Knochenzemente bekannt , die auf der Polymerisation 
von Polymethylmethacrylaten mit Phosphaten, z.B. Hydroxylapa- 
tit, als Fiillstoff basieren. Festes Polymethylmethacrylat 
wird in Methylmethacrylat , welches ein Monomer ist, gelost . 
Die entstehende hochviskose Losung wird dann mit der minera- 
lischen Phosphatkomponente gemischt. Beim 3D-Plotten wird ein 
zweikomponentiges System aus Initiator und Co- Initiator ver- 
wendet . Die PMMA/MMA/Apatit-Paste bildet das Plotmaterial 3. 
Diesem wird der Initiator zugegeben, wobei die Polymerisation 
durch diesen noch nicht gestartet wird. Dem Plotmedium 2 wird 
der Co- Initiator zugegeben. Durch Kontakt der 
PMMA/MMA/Apatit-Paste mit dem Plotmedium, welches den Co- 
Initiator enthalt, startet die Polymerisation. Die Ausharte- 
zeit wird dabei moglichst kurz gewahlt. Als Initiator wird 
z.B. Benzolperoxid und als Co- Initiator ein Amin verwen-det. 
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1. Verfahren zum Herstellen eines dreidimensionalen Objekts 
mit 

Bereitstellen eines nicht gasformigen Mediums (2) in 
einem Behalter (1) , 

Posit ionieren einer Ausgangsof f nung (5) eines dreidimen- 
sional bewegbaren Dispensers (4) in dem Medium (2) , 
Abgeben eines aus einer oder mehreren Komponente (n) 
bestehenden Materials (3) durch den Dispenser (4) in das 
Medium (2) , wobei das Material (3) nach der Abgabe in 
das Medium (2) aushartet, oder in Kontakt mit dem Medium 
(2) zur Ausbildung fester Strukturen fiihrt, und Bewegen 
des Dispensers (4) an die Stellen, die dem 
dreidimensionalen Objekt entsprechen, zum Ausbilden 
einer festen dreidimensionalen Struktur . 

2. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem das Medium (2) in 
einer vorbestimmten Fullhohe in dem Behalter (1) 
bereitgestellt wird und die Ausgangsof f nung (5) des 
Dispensers unterhalb der Fullhohe des Mediums (2) in dem 
Behalter (1) positioniert wird. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, bei dem die Dichte des 
Mediums (2) ungefahr gleich, unwesentlich grofier oder 
kleiner der Dichte des Materials (3) gewahlt wird. 

4. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, bei dem aus, 
dem Material (3) Mikrodots auf Liicke, auf Deckung oder 
spiralformig gebildet werden, oder 

ein oder mehrere Mikrost range gebildet werden, wobei der 
oder die Mikrostrange individuell oder zusammenhangend, 
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endlos oder port ionsweise , spiralformig gewunden oder 
linienf ormig , mit einem kontinuierlichen oder 
diskontinuierlichen MaterialfluS dosiert werden. 

5. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 4, bei dem 
fiussige oder pastose Komponenten des Materials (3) ver- 
wendet werden, das als Mikrotropfen oder als Mikrostrahl 
dosiert wird. 

6. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 5, bei dem das 
Material (3) als Strang mit einem Kern und einer Schale 
dosiert wird . 

7. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 6, bei dem eine 
Prazipitation des Mediums (2) und/oder des Materials (3) 
ausgefiihrt wird, oder 

bei dem eine kontrollierte Prazipitation zur Ausbildung 
von Hauten um Substrukturen der dreidimensionalen 
Objekte ausgefiihrt wird, oder 

bei dem das Medium (2) ein oder mehrere Fallmittel zum 
Ausfallen des Materials (3) enthalt und das Material (3) 
ausgefallt wird. 

8. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 7, bei dem das 
Material (3) co-reaktive Komponenten enthalt, die 
miteinander reagieren, und/oder das erste Medium (2) 
eine co-reaktive Komponente enthalt, die mit einer oder 
mehreren Komponenten des Materials (3) reagiert . 

9. Verfahren nach Anspruch 8, bei dem eine 

Grenzf lachenpolymerisat ion, eine Polykondensation oder 
eine Polyelektrolytkomplex-Bildung ausgefiihrt wird. 
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10. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 9, bei dera 
durch Entfernen des Materials (3) des Kerns eines 
Kern/Schale-Stranges oder durch Ausfuhren einer 
Grenzf lachenpolymerisation und Entfernen des Materials 
(3) , das bei der Grenzf lachenpolymerisation nicht 
reagiert hat, Mikrohohlraume oder Mikrorohren gebildet 
werden . 

11. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 10, bei dem das 
erste Medium (2) durch Zudosieren des Materials (3) 
durch das oder mit dem Material (3) gelost, gebunden, 
geschmolzen, gehartet oder verklebt wird, oder 

bei dem das Material (3) durch Zudosieren in das Medium 

(2) durch das oder mit dem Medium (2) gelost, gebunden, 
geschmolzen, gehartet oder verklebt wird. 

12. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 11, bei dem als 
Medium (2) ein flussiges, gelartiges, thixotropes, 
pastoses, pulverf ormiges , als Granulat vorliegendes oder 
festes Material verwendet wird, und/oder als Material 

(3) ein flussiges, gelartiges, pastoses Material 
verwendet wird. 

13. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 12, bei dem das 
Medium (2) aus der Gruppe ausgewahlt ist, die Wasser, 
Gelatine, eine wassrige Polyaminlosung und eine Mischung 
davon enthalt, 

und das Material (3) aus der Gruppe ausgewahlt ist, die 
bei Raumtemperatur flussige Oligomere und Polymere, 
Schmelzen von Oligomeren und Polymeren, reaktive 
Oligomere und Polymere, Monomere, Gele, Pasten, 
Plastisole, Losungen, Zwei -Komponenten-Systeme mit co- 
reaktiven Komponenten, Dispersionen und Mischungen davon 
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enthalt, unci/oder 

14. Verfahren nach Anspruch 13, bei ciem fur das Material (3) 
als Gel ein oder mehrere ein- oder zwei-komponentige 
Silikonkautschuke, als Pasten ein oder mehrere gefullte 
Oligomere uiid Polymere mit ein oder mehreren organischen 
und anorganischen Fiillstoffen und als Zwei-Komponenten- 
Systeme mit co-reaktiven Komponenten ein oder mehrere 

I socyanat /Polyamid- Systeme benutzt werden, oder 
als Material (3) ein oder mehrere Oligourethane 
verwendet werden. 

15. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 14 , bei dem 
anorganische und organische Fullstoffe im Medium (2) 
oder in dem Material (3) enthalten sind. 

16. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 15, bei dem als 
Medium (2) ein oder mehrere Monomere verwendet werden, 
eine Faserstruktur und/oder eine Geruststruktur in einer 
Matrix des Monomers oder der Monomere eingebaut wird und 
anschliefiend das oder die Monomere polymerisiert werden. 

17. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 16, bei der die 
rheologischen Eigenschaf ten des Mediums (2) und des 
Materials (3) durch Verwenden organischer und 
anorganischer Nanof ullstof f e eingestellt werden. 

18. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 17, bei dem 
biologisch aktive Substanzen in dem ersten und/oder in 
dem zweiten Material (2,3) enthalten sind. 

19. Verfahren nach Anspruch 18, bei dem ein oder mehrere 
Zelltypen an raumlich genau def inierten Stellen zur 
Ausbildung einer genau einstellbaren dreidimensionalen 



PCT/EP00/12102 



28 



3DOCID- <WO 0178968A1_1_> 



WO 01/78968 

Struktur abgegeben werden, 

20. Verfahren nach Anspruch 19, bei dem Poren fur die 
Nahrstof f versorgung und fur die Entsorgung von 

Stof fwechselprodukten in der dreidimensionalen Struktur 
vorgesehen werden 

21. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 20, dadurch 
gekennzeichnet , daS zu dem aus dem Medium (2) und dem 
Material (3) bestehenden System eine eine Reaktion 
zwischen dem Medium (2) bzw. einem seiner Inhaltsstof f e 
und dem Material (3) bzw. einem seiner Inhaltsstof fe 
verzogernde Substanz (10) zugegeben wird. 

22. Verfahren nach Anspruch 21, dadurch gekennzeichnet, dalS 
die Substanz (10) dem Material (3) zugegeben wird. 

23. Verfahren nach Anspruch 21 oder 22, dadurch 
gekennzeichnet , dafi durch das Zugeben der Substanz (10) 
eine Reakt ionszeit (t) zwischen dem Medium (2) bzw. 
einem seiner Inhaltsstof fe und dem Material (3) bzw. 
einem seiner Inhal tsstof f e um soviel verzogert wird, daS 
das Material (3) nach der Abgabe in das Medium (2) an 
bereits ausgehartetem Material (3) anhaftet bevor es 
aushartet bzw. zur Ausbildung fester Strukturen f uhrt . 

24 . Vorrichtung zur Ausf uhriing des Verf ahrens nach einem der 
vorhergehenden Anspruche mit 
einem Behalter (1) fur das Medium (2) , 

einem dreidimensional bewegbaren Dispenser (4) zum Abge- 
ben des Materials (3) in das Medium (2), 
wobei der Dispenser (4) eine Ausgangsof f nung (5) auf- 
weist, die unterhalb der Fullhohe des ersten Materials 
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(2) in dem Behalter (1) posit ionierbar ist . 

25. Vorrichtung nach Anspruch 24, bei der 

die Ausgangsof f nung (5) als eindimensionale Diise oder 
als zweidimensionales Diisenfeld mit einzeln ansteuerba- 
ren, individuell beheizbaren und/oder vent ilgesteuerten 
Dusen ausgebildet ist, 

und der Dispenser (4) ein oder mehrere Behalter fur die 
Komponenten des Materials (3) aufweist . 

26. Vorrichtung nach Anspruch 25, die so ausgebildet ist, 
da& das Medium (2) und/oder das Material (3) in einem 
definierten Zustand gehalten oder beim Abgeben gezielt 
eine thermisch induzierte Reaktion hervorgeruf en wird, 
durch Heizen oder Kuhlen der Behalter fur die Komponen- 
ten des Materials (3) , und/oder des Behalters (1) 
und/oder der Diise (n) . 

27. Verwendung von biologisch oder pharmazeutisch aktiven 
Substanzen in einem Verfahren nach einem der Anspruche 1 
bis 23 und/oder einer Vorrichtung nach einem der 
Anspruche 25 bis 26 zur Herstellung von biomedizinischen 
oder biologisch aktiven dreidimensionalen Objekten. 

28. Verwendung nach Anspruch 27, wobei als biologisch oder 
pharmazeutisch aktive Substanzen Proteine, 
Wachstumsf aktoren und lebende Zellen, Hyaluronsaure , 
Gelatine, Collagen, Alginsaure und Ihre Salze, Chitosan 
und seine Salze als Zusatze oder als Matrixmaterial 
verwendet werden . 
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